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yyridoxin-De£j.vate sbwie ' deren Herstellung und Verwendung. 



Gegenstand der vorliegenden Erfindung sir-' die enteral und 
parenteral verabreichbaren Salze von Pyridoxin r5~phosphor- 
saureester mit Aminoeauren der aligemeinen ^ Pormel I ■ ' 

+ 

"OOC-CH-A-COOH I , 

, ^H 2 

wovv.fi R d:.e Kyrirnxymethyl- {-CH 2 .OH) ( A^inomethyl- (-CH^tNH, ; 
Oder Formyl- (-CHO)-Gruppe und A Methylen £-CH 2 -) Oder 
Athylei. '-CII 2 -CH 2 -} bedeutet, die Sequenz -A-COOH aber auch 
durch Methyl (-CH 3 ) ersetzt sein kann, sowie deren Natrium- ,Ma e 
".ri Cslcium-Salze, die Herstellung dieser Verbindungen und 
-■is Veryendung derselben zur Prophylaxe* u«d Therapie von 
Stofrwachselstbrungen insbesondere aur Beeinf lussung des 
Lipid - --..id Cholesterin-haushai fees.. 
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Seit 25 Jahren wird in d£n westlTclien Indus triel.andern.ein 
rapides Ansteigen von Stof fwechsej,storungen , insb^sondere 
5t6runggn des Fettstof fwechsels beobachtet , deren .Haupfc'ur- 
sacho Uebererna'hrung bei gleichzei tiger BeweguTigsarmut ist. ^ 
Es bilden sich allmahlich erhohte Blutspiegel bestimmter 
Lipide aus , welche das Risik'o arteriosklerbtischer Herz- und 
peripherer Gefasserkrankungen erhdhen. Die. Fette werden dabei im 
Kreislauf in Form kleinster Trbpfchen (Chyloraikronen) , die 
durch einen Proteinfilm (a- oder p-Globulin) stabilisiert .. 
.rind , transport iert . • 

Durch den reichlichen Fleischkonsura kommt es oft zu einem . 
Ueberangebot von Cholesterih, da dieses Steroid bereits in 
ausreichender Menge in der menschiichen Leber biosynthetisier t 
wird. Der naturliche Reyulationsmechanismus .des Cholesterin- 
spiegels wird bei fettreicher Ernahrung gostort und es koramt 
?.u einer dauernden Srhohung des Plasmachoiesterins . Das 
' chv/erldsliche Cho.lcsterin lager f sich' u. a. in den Gefasswand— 

:-hichten der Aorta, in der Hornhaut und Linse ab. Erhohte, 
Blu tcholester inspiegel sind mindestens- zum Teil verantwort- 
j.ich fur die Entstehung von arteriellen Gefa'Bsklerosen. Hyper- 
oliolesterinMiv.ie ist eine die- Kyperlipamie stats begleitende 
Stoffwechselstorung, welche z.B. bei Diabetes mellitus sehr 
ausgepragt sein kahn. 

Die pathogenetisch verschiedenen , symptomatisch ahnliohen 

Kr ankheitsbilder der Kyper triglyceridamie = Myperlipamie , d.h. 

die Triibung des Serums durch .Chylomikronen ( neutralf ettreiche 

v?ropfchen mit einem 0 von bis 1 nir. ) und die Hypercholesterinamie .. 

o .. h . die Erhdhung des Cholesteringehal tes Blutplasma auf 

ub-.-r 200 mg % werden unter den Saromelbegrif f en Hyperlipopro- 

toinamie baw. Hyperlipidamie zusammengef asst . ( Pschyrembel , 

Klin. Worte rbuch ) - 
C'ur Therapie der Hyperlipoproteinemia werden- bis heute vor- 

- s.-id a- (p--C- : " c-rp-'-sno^ty )— isobuttersaureiitiiyiester ,' Salza 

•on a- { p-Chlor l-.-.s io..,:y ) -i sobuttersr.ur e und k'ikot insaure sowie 

Jikotinsa'ure-Df; rivafce and zahlr-:. : .c':,? Kombinat:.onspraparate 

v.-: -v. mi. lot. 
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a * (p-Chlot phonoxy ) -isobuttersaure und dessen Derivate werdon 
houte im Hinblick auf Wirksamkeit und Langzeitvertraglichkci t 
als uberrageMde Therapoutika fur diese Indik*. iiion angesehen. 
Es kann jedoch nieht iibersehen werden . dass es sich dabei urn 
kunstiiche, korpsrfremds Cbeircikai x en handeit, die im natiir- 
iiclisn S-cof fwechsel nicht vorkomznen. Sie konnen iiberdies mit 
dor Zeit p-C>'.lorphenol freisatzen, eine Verbindung . die Chlor 
in stabiler aromatischer Bindung enthalt. Gegen die breite 
Verwendung solcher naturf remder Stoffe iib'er latige Zeitraume 
; .,ic" grv^dsatzliche Bcdenknn snzunslden ; zumal dia Dosiarung 
15 GO bis 2GOO mg/Tag sehr hoch 1st. 
Z :■.■-•> Vorv/andung von a- ' p-Chio;:phenoxy ) -isobutter caure-Der ivaten 
ist kon craindiziert bei bestehenden Leberschaden , Niereniri- 
suffizisns, Schv/anger schaf t , S.illzoit und bei Xindern. Sie 
korme 'i^rrlioe, Alopezie und Leukopenic verursachen und zum 
Anrii...,..j dor Sorum-Transaminaso bzw. der' Kreatinphosphokinass 
fUhrcn, welche die Absetzung ciessr Medikamente erfordern. 
2v^nLuull muss ci"t&r der Medik^iion von a- (p-Chlorphenoxy J - 
i sobut torsiiure --Deri vate;i die Doaierung von Antikoagulantien 
roduziert werden- Sie konnen auch zu Nausea. Cewichtszunahme 
.^otcnzverminderung oder Myositi :;-ahnli'chen Syndromen fuhrar. 
,'elche ebenf sur Absetzung dieser Medikamente zwingen, 

Kikotinsaure uind Nikot insaure-Derivate , die friiher als Lipid- 
senker bedeutend waren, fiihren haufig zu Hautrotungen , abr.o::- 
r en Lobar f v.:-.]v:.5.-nstesten und verschi inrmern bestehenden 

ij i. a i > r: c 3 s , 

:.r ; Lj:i...i£cri Qisdsr: ^yn th efci schsn Medikamenta-"- gehbre.". 
v/ita.-iin S^: '^yridoxol, ?yridoxamin und Pyridoxal und deren 
Dorivace zu den naturlichen und essentiellen Nahrungsbesfcand- 
terion. Pyridoxin steht in naher Beziehung zu Pyridoxamin-5- 
phosphat und zu Py r idoxal— 5-phospha t , das fur den Stof fwechsel 
z 3? ,u:;er: v.nd Transarni.iisrungsreaktioir^r. e.vn wi chii'gas 



Pyridoxal-phosphat fst ein Bostandteii dor ffi-Gliikanphosphoryla- 
se. Nicht geklari ' is t , ob sick Vitamin Bg 'am Fetts tof fwechsel bo- 7 
teiligt. Es wird ilim eine an der Arterienvand stat tf indende Be- 
einflussung des FettsSureptoffwechsols und dami* ein© antiartoripr \ 
sklerotis'che Wirkuhg zugoschriebon. In.hoheren Do sen 'Bcheint. • es 
aber bei de„r Ratte eine leichte Erhohung des Trlglyceridspi ©gel's,; ■ • 
des Blutes herbeizuf flhren , was einer a'ntiarterioskleroiischen Vir-< 
kung- von Vitamin Bg widerspricht . . Es soil auch di© PettVerwertung 
und den Fettansatz begtinstigen, ist von aUsachlaggebender Bedeu- 
tung fur den EiweiB- bzw; -Arainoqaurestoffvechsel und hat eine 
wichtige Funk t ion bei der Bildung von Hohlenhydraten aus EiveiB. 
Auch dies© Erscheinungen wlder3prechen einer, Beeinflussung des 
Fottstoffwcchsels im Sinn© einer hypolipidatnischen oder hypo- 
choles terinamischen Wirliung. ""' ' A 

Von den Aminosauren (Glutaminsaure und Asparaginsaure ) ' ist eine 
hypoiipidamische oder hypocholesterinamische Wir kung nicht be- 
kannt. Im Tierversuch an d©r Ratte beeinflussen die- Aminosauren 
weder den Triglyceridspiegel noch den Choi es terinspiegel des 

Blutes., ''" 

Im Gegensatz dazu wurde nurj gefunden, dafl Pyridoxin -De rivate der 
allgemeinen Formel I auf Seite 1 beim Menschon eine uberraschend 
schnelle und sehr starke hypoiipidamische und hypocholesterinami- 
sche Wirkung ausiiben, in einera MaOe uie dios bisher nur von cz- 
(p-Chlorphenoxy)-i3obuttersaure-Derivaten erreicht wurde. Bei der 
Dchandlung mi t Pyridoxin-Deriva ten der allgemeinen Formel I wurden 
nie unerwunschte Nebenwirkungen beobachtet., Dies© Verbindungen 
s tell en demnach ideale Lipidsenker dar. Sie lassen sich bedenkonlo!- 
in all den Fallen anwenden, bei ,denen <*- (p-Chlorphenoxy ) -isobut- 
i^rsaura-Derivate oder Nikotinsaure und deren Derivate wegen ih- 
ren Kon t raindika tionen Oder unerwiinschten Nebenwirkungen und Be- 
Gloiterscheinungen nicht oder nur unter en tsprechenden strengen 
Vors ichtsmaOnahmen verwendet werden 'diirfen. ' 

Die Verbindungen der allgemeinen Forael kbnnen sowohl enteral als 
vbL-tten, Xapseln, Drageea, Granulate, Sirupe, Suspensionen oder 
.V.:; ); .)C3itorien als auch in Form von In jekt ions lb sungen verabreicht 

vurden, 

- n - : ~— ■ - V ; -~b s.u »-ung ki-ar.khaf ttr Ablaufe dar Biorsor-Diio/ss .• 

- •' - " • • v ' or " CZi - -ip iahausr.a. 1 C© j ^ Z *. r i'SVechs ©lent- 



gleisungen und Geta'ssveiandoruncjon bol Ar ter iosklerose , dia— 
betischen Gefassveranderungen . Storungen der Netzhautdurch- 
blutung und Ar ter ienentziindungen werdsn im Durchschnitt tag— 
lich ca SO bis 500 mg Wirkstoff varabreicht. Sie wesrdsn zu 
den Hauptmahlzeiten eingenonsmen, 

Pharmakoloqische Priifanq 

Die Pyridoxin- 5 ' -phosphorsaursester-glutaminate und -asparagi- 
nase sind ausserordentlich gut vertraglich. 

Ditj "L50 oral von Pyridoxai-5 ' -phosphor saurees ter-glutaminat 
betragt 6540 mg/kg Maus u 

Die iibrigen einschlagigen Vsrbindungen weisen ahnlich gute 
'■ertraglichkeiten auf. Durch ihre nahe Verwandtsehaf c bzw. 
ihre Zugehdr igkei t zu der Vitamin B ft -Gruppe einerseits und 
don natvirlichen essentiellen Aminosauren andererseits ist 
die Harmlosigk-sit dieser Varbindungen sichergestell t . &uch. 
bsi Langzeittnerapien i3t mit Nebenv/irkungen oder gar Schadi- 
gungen keinosf alls zu rachner.. 

Kliniscba Priifun^ 

Bei 20 Patienten mit erhohtem Triglyceride oder Ksutraif etc- 
spiegel und normalem oder erhohtem Cholesterinspiegel des 
Blutserums wurde das Pyridoxal-5-phosphoraaureester-glutaminat 
taglich in Dossr: von ISO mg oral in ?oru von Tabletten verab- 



ZLc ifatis.vten vrurden if. 2 Gruppsn air.g^i: -silt . Die arsts Grup— 
pe (1) von 7 Patienten wurde wahrend 21 Tagen, die zvyeite 
Gruppe (2} von 13 Patienten wurde wahrend 84 Tagen behandelt„ 
Vor , whhrend, sowie am Schluss der Behandlung wurden der 
Trigiycerid-oder Neutralf ettspiegel und der Cho.'.* r ter in- 
spiec^e . ess 31utas bsstimmt „ 

Die ".i.-:.i?.te der b i ocbem i scher. SastiGmungen lit. Patier. -anbluc 
s r.r. der. Tabellen I und 2 zuaanttiengefasst . 
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Srqebnisse 

Gruppe 11 V: Sieha Tabelio 1. Innerhalb von 20, Tagen wurden rait 

ISO mg Wirxstoff pro Tag eine Senkung des Trigly- .« 
ceridspiegels um 189,4 mg% erzielt, was einer prozentualen 
Senkung um 46,6 % entspricht. Die vorher erhbhten Triglycerid- 
wsrte des Blutes wurden significant gesenkt (p <£. O.OOI ) . Bei , 
dieser Patientengruppe wurden auch die Cholesterin-Werte , die 
vorher nicht oder nur geringfiigig erhoht waren, um 18,3 % re- 
duziert. Die Reduktion war jedoch nicht signifikant (o,lO>p>0,05) - 

Gruppe <2): Siehe Tabeile 2. Bei dieser Gruppe wurde in 84 Ta- 

gen der Neutralf ettspiegel um 57, LU JS und der 
Blu cholesterinspiegel um 11,33 % gesenkt. Die Reduktion der 
Neutralf ettspiegel war sowohl nach 8 als auch nach 12 Wochen 
:,;«.gjiif ikant (p<0,01). Auch die Senkung des Cholesterinspiegels 
:/ar sowohl nach S Wochen (p< 0,005) als auch nach 12 Wochen signi- 
fikant ( p « 0,01 ) gegeniiber den vor der Behandlung erhaltenen, mei - 
stena iiber die Norm erhbhten Werte, 

Mit Pyrido;col-5'~phosphorsaurae3ter~glutaminat und Pyridoxamin*- 
5-phosphorsauresst ^r-glutaminat vrurden ahnliche Resultate er- 
zielt . 

Auoh dia er.tsprechenden Asparaginase bewirktsn eine Sen- 
kuny des erhbhten Fett- und Cholesterinspiegels im Plasma bei 
Versuchen an Ratten. * 

Das Verfahrs?. zur Herstellung der eingangs definierten Ver- 
bindungen der allge.-.-.ainen Formel I sowie deren Natrium- .Magnesium- it 
Caiciumsalzs 1st dadurch gekennzeichnet , dass man einan Pyrido- 
xin- -o ! -phosphorsaureester der allgoraeinen Formel II 
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wcrin R dio Hydroxymothyl-, Aminome thy 1- r>di»r Formyi-gruppo 
bedeutet, oder eir Natrium-, Magnesium- odor Calcium-Salz 
davor., mi t dor Lqn i u;o laron odor annahornd iiqulmolaren M»ng© 
Jlutamir.saure odor Aspa raginsaure uinsotzt.. 

Diese Saiabi Idling wird gewohnlich in Wasser oder in einem 
Alkohol oder einem aprotischsn Losungsmi ttel durchgefiihrt. 

Entsprschond der relativen Empf indlichkeit. der Eddukte und 
ProdukLe wird die Salzbiidung bei niedrigen Temp3raturon et- 
-,t. im Bereiche von O bis 5O 0 C und uiitar usitgehencl33« Licnfc- 
ausschluss durchgef iihr t . 
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BEISPIELE . 
[a] Hers*tellung der Wirksioffa 

Bs isoiel 1 

pyridoxal-S'-phosphorsaureastar-glutaminat.. Mol. Gews 394,3 

26,52 g (O.l Mol) Pyridoxai-5 ' -phosphat -monohydrat werden 
unter Lichtschutz in eine 40 - 50° C warme Suspension aus 
14,7 g Glutaminsaure in ca 1 It Wasser eingetragen. Es wird 
so lange geriihrt, bis vbllige Auflosung eingetreten ist. Nun 
wird die Losung irr. Vakuum bei niedriger Temperatur vollstan- 
dig eingedampf t . Der Riickstand wird im Vakuum getrocknet. 
Ausbeute: 39.4 g intens.iv gelb gefarbtes Pulver. 
Schmelzpunkt: 135° C sintern, anschliessend allmahiiche Zer- 
setzung. 

Loslichkeiten: Leicht lbslich in Wasser mi't schwach saurer 
ReakL.on, loslich in Methanol, wenig lbslich 
in Athanol , unlbslich in Chloroform, Benjtol 
und Benzir.ea. 

Spectrum: Breites Maximum bei 290-295 ra-i 

-in H 2 0) 

j 'eispiel 2 

Pyridoxal-5'-phosphor3auree3tar-asparaginat. Mol. Gew: 360,3 

26,52 g Pyridcxsl-5 ' -phosphat -saonohydr at warden in eine warrae 
Suspension von 13,3 g Asparaginsaure in 600 ml Methanol einge- 
irics- vnd geriihrt, bis vbllige Auflbsung eingetreten ist„ 
Durch :Zusatz von 1,2 It Xsopropanol wird das Produkt ausge- 
fjillt, abfiltriert und im Vakuum getrocknet. 

sbeute: 30 g d_s. 79 % der Theorie. 
Sc.r.ielzpuV.:t: 13 5° C sintern, dann all-nahl icbe Sarsetzung „ 
". " : lic'.-.kaifcsn t leicht loslich in Wasser, IcsLich in Methanol, 

schv^r loslicb in Athanol und Isopropanol , an- 

loslich in Di^ thylather . 
Spok^r. . ' r -s.\tS5 :Maxirr.u-T. bei 290-295 nm 
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Die Salze vcn Pyridox^l-S-phosphat mit Aminosauren sind 
intensiv gelb gefarbte Pulve-. 

Beispiel 3 . 

Pyr^doxamin-5-phosphorsaureester-glutamina.t Mol. Gsw: 395,3 

24,8 g (O.l Mol) Pyridoxamin-5-phosphat [Peterson et al , 
J . Amer . chem. Soc . 76 ( 1954) 17Q ] werden in eine Suspension von 
14,7 g Glut ami nsaure in 1 It Wasser eingetragen, bis zur v 
volligen Auflosung geriihrt und danach bei tiefer Temperatur 
im Vakuum vollstandig eingedampf t . 
Ausbeute: 26,3 g hygroskopisches Pulver. 

I.oslichkeiten: Leicht loslich in Wasser, v/enig loslich in 

hoheren Alkoholen und den meisten organischen 
Losungsmitteln. 

Analog wird auch erhalten: 

Pyridoxemin-5-phosphat-asparaginat , Mol.Gews 381,3 

Ceide Verbindungen sind leicht loslich in Wasser. Die Lo- 
3ungen reagieren annaheznd neutral . , 

Beispiel 4 

Pyridoxol-5-phosphorsaureester-glutaminat Mol. Gew: 

2.5 g Pyridoxol-S-phosphat ( 2-Methyl-3-hydroxy-4-hydroxy- 
rr,ethyl-5-pyridinraethyl-phosphorsaure) [Peterson et al , J. Amer 
chem. Soc . 7_6 {1954)172 ] werden in eine T^osung von 1,47 g Gluta- 
minaaure in 40 - 50° C warmem Wusser unter Lichtschutz einge- 
tragen und so lange geriihrt, bis vollstandige Auflosung einge 
treten ist. Das Wasser wird anschliessend durch Gefriertrock- 
nun.g antfernc. 

Ausbeir:. J 4 g weisaes Pulver. 

l.6slichkeiten: Leicht loslich in Wasser, loslich in Methanol, 
wenig loslich in hoheren Alkoholen und den 
meisten organischen Losungsmitteln. 
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[b] Formungsbei spiel e 
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Die unter [a] beschriebenen wirkstoffe werdon zu Tabletten, 
Kapseln. praaees. Granulaten, Sirupen, Sjspensionen, Supposi- 
torien Oder 7.u In jektionslosungen verr.rbeitet . 

Beispiel 5 . 

Tabletten enthaltend je 60 mg Pyridoxal-5 * -phosphor3aure- 

ester-glutaminat. 

SOOO g" Pyridoxal-5 ' -phosphatsaureester-glutarainat werden mit 
2 It Starkekieister , weicher 100 g Maisstarke enthalt, in 
siner Knetmaschine angeteigt. felenn die feuchte Masse klebrig 
ist, wird sie mit etwas trockener Starke versetzt. Danach 
wird sie in einer Granuliermaschine granuliert Xind im Vakuum 
getrocknet. Das fertige Granulat wird danach mit 0,5 kg Mais 
starke und 25 g Magnesiumstearat vermischt und zu Tabletten 
mit einom Wirkstof fgehalt von 60 mg verpresst . Die Tabletten 
kbnnan anschliesse.id noch dragiert warden. 

Beispiel 6 

Kapseln enthaltend je SO mg Pyridoxal-5 ' -phosphorsaure- 
ester-glutamin^t . 

Der Wirkstoff wird mit wenig Maisstarke und Magnesiumstearat 

vermischt und in Kapseln abgefullt. 

Beispiel 7 

Xn jektionslosung enthaltend je ICO mg Pyridoxal-5 ' -phcsphor- 
saureester- glutaminat - 

10O g Pyridoxal-5 ' -phosphorsaureester-glutaminat werden in 
200 ml Wasser gelost , durch Zusatz von v/enig Natriumhydroxiei 
auf pH 7,0 + 0,2 eingestellt , durch einen Filter mit einem 
?orendurchmesser von 0,22 m^i filtriert auf ein Volumen von 
genau 300 ml gebracht und unter sterilen Bedingungen 
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in Portionen von je 3 ml i» Ampul len abgefUllt mre& anschliesaend 
lyophilisiert. Die Ampullen werden zugeschmolzen. Vor Gebrauch 
wird das Lyophilisat mit jeweila 2.5 ml Wasser versetzt, durch 
Schiitteln in Ldsung gebracht. mit der In jektionssprits© aufge- 
sogen \md intramuskular verabreicat. , 

[Gj An-^endungsbeispiele ' 

Pyridoxal-, Pyridoxamin- oder Pyr idoxol- 5 ' -phosphor ^aureester- 
glutaminate oder entsprechende Asparaginate 

werden zur Behandiung oder Vorbeugung von Hyper lipoproteinamie 
in Dosen von 80 bis 500 mg pro Tag verabreicht . Hdhere Dosen 
geben keine verstarkte Wirkung und sind daher' sinnlos. Gewdhn- 
lich werden etwa ISO - 250 mg pro Tag verfceilt auf 2-3 Ein- . 
nahmen bei den Mahlzeiten oral in Kapseln oder Dragees verab- 
reicht. Die Wirkung der Behandiung mit diesen Wirkstoffen 
ist auf Seite^. 5-8 und in den Tabellen 1 und 2 quantitativ 
nachgewi esen .. 



\ 
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Paten tanspriiehe 



Salze von Pyridoxin-5 1 -phosphorsaureeater mit Minoscuren 

dsr aligenieinen Pormel I 



R 

XI. 5 



OOC-CH-A-COCH 



worin R die . Hydroxymethyl- , Aminomethyl- Oder Formyl- 

m 

gruppe und A Methylen odar Atnylen bedeutet, die Sequenz 

-V-COOH t .oer aiich durch ~CH 3 ersetzt ssin kann. aowie 

die Natrium-, Magnesium- und Calclu"?salze,dieser Phosphor- 

siiureec ter, 

Pyridoxal-5 ' -pi'.osphorsaureeste.r-glutaB!ii\at *owio dossan 
Natrium-, Magr.osiunK oder Calciumsalz. 

Pyridox^l-5' -phosphoraSurcestcr-asparagina t . 

Pyridoxamin-5 1 -phosphorsaureesier-giutaroina t oder -a3para 
gina t . „ 

?yrido;:ci"5 , -phosphorsauresster-glutarainat oder -aspara- 



Das Verfahren sur Hero tel lung dor im Paiontanspruch 1 

:T.£n ain Pyridoxin-5 * - phosphor saurees ter oder ein Natrium- 
l-is-gneci^..-- odor Calciumsalz da von „ mit der aquimolaren 
>der sr^ahemd aquimolaren Menge Glutaminsaurc oder Aspa- 
raginsaure umsctst. 
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7. Verfahren nach Patentee sprue h 7, dadurch gekennseicimet s - 
dass man die Umsefczung in Wasser s in einem Alkohol oder - 
in einem aprotiachen Losung3iaittei bei.einer 50 Q C nicht 
oder nic^t us sent lie h ttbersteiganden Temperktur durch- 

S. Fharmar.su^isches Praparat asii* enteral on odes- paren^eralen 
Behandlung Oder Vorbeugung v^n HyperlipoprowAintoarienp 
dadurch gekennsejetmet <, dass as als Wirkstoff ei»" Pyrido- 
xin^ ' -phosphor saureester-glufcaminat oder -asparaginat 
der allgemeinen Formel I im Patentanspruch 1 oder deren 
Natrium-, Magnesium- oder Caleiurasalze enth&lt. 

9. Tablet ten, Kapscln oder Suppositorien geeighet zur thera- 
peutischen Behandlung von Hyperlipoproteinaraie „ dadurch 
gekennzeichnet , dass sie ca 50 bis 250 mg eines, Salzes 
einer Pyridoxin-5' -phosphors Sure mit Glutaminsaure 
oder Asparaginsaure und geeignete pharmazeutische Binder 
oder Tragerstoffe (Exzipientia) enthSlt. 
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